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Streszczenie
Test potrójny opracowany w 1989 roku pozwala na ocen´ ryzyka wystàpienia wad genetycznych oraz wad OUN.
W ocenie testu potrójnego na uwag´ zas∏ugujà  wyniki, gdzie przy prawid∏owym kariotypie p∏odu otrzymujemy do-
datni wynik testu. Wielu autorów zwraca uwag´ na mo˝liwoÊç uzyskania takich fa∏szywie dodatnich wyników
w przypadkach niektórych patologii po∏o˝niczych ( PIH, IUGR, mi´Êniaki macicy).
Cel: Zanalizowanie zwiàzku pomi´dzy nieprawid∏owymi wynikami testu potrójnego a stwierdzonymi w badaniu kli-
nicznym lub ultrasonograficznym zaburzeniami w przebiegu cià˝y.
Materia∏ i metoda: Oceniono 775 testów potrójnych. W wi´kszoÊci analizowanych przypadków nieprawid∏owy
wynik testu wiàza∏ si´ z podwy˝szonymi st´˝eniami AFP>1,89MoM, podwy˝szonymi st´˝eniami β-hCG>1,69 MoM
lub obni˝onymi st´˝eniami β-hCG<0,48MoM.
Wyniki: WÊród 48 wyników fa∏szywie dodatnich 23 zwiàzane by∏y z nieprawid∏owym przebiegiem cià˝y.
AFP>1,89MoM stwierdzono w hipotrofii, PIH i patologiach ∏o˝yska. β-hCG>1,69MoM obserwowano w hipotrofii
oraz PIH, natomiast β-hCG<0,48MoM obserwowano w przypadku obumarcia cià˝y, poronienia, PIH i hipotrofii.
Wnioski: Test potrójny mo˝e byç wykorzystywany nie tylko do oceny ryzyka wad genetycznych p∏odu ale równie˝
pozwala wykryç cià˝e wysokiego ryzyka pod wzgl´dem ró˝nych patologii po∏o˝niczych.
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Wst´p
Skrining oparty na pomiarach st´˝eƒ produktów jednost-
ki p∏odowo-∏o˝yskowej (AFP, β-hCG i estriol) w surowicy
krwi kobiet ci´˝arnych w drugim trymestrze cià˝y jest od wie-
lu lat  stosowany w diagnostyce prenatalnej. Pozwala on na
wykrycie oko∏o 60% p∏odów z trisomià chromosomu 21 i 18,
otwartymi wadami oÊrodkowego uk∏adu nerwowego i pow∏ok
brzusznych, przy oko∏o 5% wyników fa∏szywie dodatnich [1, 2].
Wraz z wprowadzeniem testu potrójnego do praktyki kli-
nicznej rozpatrywano mo˝liwoÊç jego zastosowania nie tylko
jako skriningu wad p∏odu, ale tak˝e innych patologii zwiàza-
nych z cià˝à [3, 4]. 
Szczególnà uwag´ zwrócono na wyniki fa∏szywie dodatnie,
dla których przy prawid∏owym kariotypie p∏odu i braku in-
nych wad otrzymujemy dodatni wynik testu [5]. Jak wykaza∏y
póêniejsze liczne badania, nieprawid∏owe st´˝enia poszczegól-
nych markerów: AFP, β-hCG i estriolu, powodujàce dodatni
wynik testu potrójnego zaobserwowano w przypadku niektó-
rych patologii po∏o˝niczych [6, 7, 8]. 
Dotyczy∏y one najcz´Êciej hipotrofii p∏odu (IUGR), nadci-
Ênienia indukowanego cià˝à (PIH), zgonu wewnàtrzmaciczne-
go p∏odu (IUD), przedwczesnego oddzielenia ∏o˝yska prawi-
d∏owo usadowionego, porodu przedwczesnego i mi´Êniaków
macicy.
Cel
Analiza mo˝liwego zwiàzku pomi´dzy nieprawid∏owymi
wynikami testu potrójnego a stwierdzonymi w badaniu kli-
nicznym lub ultrasonograficznym zaburzeniami w przebiegu
cià˝y.
Materia∏ i metoda
Oceny testu potrójnego dokonano w grupie 775 ci´˝ar-
nych. U wszystkich kobiet zebrano dok∏adny wywiad po∏o˝ni-
czy. Obejmowa∏ on dane dotyczàce wieku, szkodliwoÊci Êrodo-
wiska, wykonywanej pracy, przesz∏oÊci po∏o˝niczej, daty
ostatniej miesiàczki, chorób, przyjmowanych leków, u˝ywek
(papierosy) oraz przebiegu obecnej cià˝y. 
Test potrójny polegajàcy na ocenie st´˝eƒ: a- fetoproteiny
(AFP), β-hCG i wolnego estriolu w surowicy krwi ci´˝arnych
wykonywano mi´dzy 14-tym a 19-tym tygodniem cià˝y. Ilo-
Êciowe oznaczenia st´˝eƒ AFP, β-hCG i wolnego estriolu wy-
konywano immunoenzymatycznà metodà ELISA/Sandwich
na spektrofotometrze Cecil CE 2501 Firmy Bio Quest.
Uzyskane, dla cià˝ fizjologicznych, wyniki st´˝eƒ AFP, β-hCG
i wolnego estriolu w surowicy zosta∏y poddane analizie
statystycznej – stanowi∏y podstaw´ do obliczenia median
w poszczególnych tygodniach cià˝y. Ze wzgl´du na to, ˝e
st´˝enia badanych zwiàzków zmieniajà si´ w trakcie cià˝y,
zosta∏y one odpowiednio przekszta∏cone. Przekszta∏cenie to
polega∏o na podzieleniu wyniku przez odpowiednià dla
danego wieku p∏odowego median´ (wynik wyra˝ony jako
wielokrotnoÊç mediany MoM). 
Oceny ryzyka wystàpienia wady genetycznej i wad OUN
dokonywano przy u˝yciu programu komputerowego Prisca
(wersja 3.0). 
We wszystkich przypadkach dodatniego testu potrójnego
wykonywano amniopunkcj ,´ pobierajàc 1ml p∏ynu owodnio-
wego na ka˝dy tydzieƒ cià˝y wed∏ug Hansona. OkreÊlano ka-
riotyp p∏odu oraz dodatkowo oceniano st´˝enia  AFP i acety-
locholinesterazy w p∏ynie owodniowym. Cià˝e, w których
stwierdzono wad´ p∏odu zosta∏y wy∏àczone z badaƒ. 
Oceniano przebieg cià˝y, sposób i czas jej zakoƒczenia
oraz mas´ noworodka w porównaniu do uzyskanych st´˝eƒ
AFP, β-hCG i wolnego estriolu. 
W przebiegu cià˝y brano pod uwag´: nadciÊnienie induko-
wane cià˝à (PIH), hipotrofi´ p∏odu (IUGR), obumarcie cià˝y
(IUD), przedwczesne oddzielenie ∏o˝yska prawid∏owo usado-
wionego (AP), poród przedwczesny (PD), poronienie. Nadci-
Ênienie indukowane cià˝à rozpoznawano gdy wartoÊci ciÊnie-
nia w drugim trymestrze cià˝y wzrasta∏y powy˝ej
140/90mmHg z lub bez towarzyszàcego bia∏komoczu. Zaha-
mowanie wewnàtrzmacicznego wzrostu p∏odu oceniano jako
mas´ p∏odu poni˝ej 10 percentyla dla danego wieku cià˝owe-
go. Poronienie rozpoznawano gdy zakoƒczenie cià˝y i wydale-
nie martwego p∏odu o masie cia∏a poni˝ej 500g odby∏o si´
przed 23 tygodniem cià˝y. 
Abstract
Second-trimester maternal serum markers (triple test) is common used to estimate of the fetal risk of genetic abnor-
malities and open neural tube defects. Positive results of the triple test concomitant with the normal fetus kariotype
pattern can also predict the adverse pregnancy outcome. Many authors have been indicated such false positive
results of the triple test in the cases of the uterine myomas, PIH, IUGR, and IUD.
Objective: The purpose of this study was to determine the association between abnormal second trimester 
Down syndrome screening markers and adverse pregnancy outcome.
Material and Methods: A total of 775 pregnant women underwent maternal serum screening. Pregnancy com-
plications were studied in the groups of pregnancies with structurally and chromosomally normal fetuses – with:
elevated AFP>1,89MoM, elevated β-hCG>1,69MoM or low β-hCG<0,48MoM.
Results: Increased maternal serum AFP>1,89MoM were found to be significantly associated with IUGR, PIH and
placental pathology. Increased β-hCG>1,69MoM were significantly associated with PIH and IUGR. 
Finally decreased β-hCG<0,48MoM were found to be significantly associated with IUGR, PIH and IUD.
Conclusion: Triple test can be used not only for the detection of fetal chromosomal and NTD abnormalities but also
for the detection of high-risk pregnancies.
Key words: triple  test / false-positive results / adverse pregnancy outcome /
/ biochemical markers /
Poród przedwczesny definiowano jako urodzenie ˝ywego
noworodka przed up∏ywem 37 tygodnia cià˝y liczàc od ostat-
niej miesiàczki. Przedwczesnym oddzieleniem ∏o˝yska okreÊla-
no sytuacj ,´ w której do oddzielenia si´ ∏o˝yska prawid∏owo
usadowionego od Êciany macicy dochodzi przed porodem
dziecka. Obumarcie cià˝y definiowano jako wewnàtrzmacicz-
ny zgon p∏odu po 20 tygodniu cià˝y. Oceniajàc st´˝enia po-
szczególnych zwiàzków biochemicznych jako nieprawid∏owe
uznano wartoÊci AFP>95 percentyla (1,89MoM), β-hCG>95
percentyla (1,69MoM) lub <10 percentyla (0,48MoM) oraz
estriolu <10 percentyla (0,44MoM).
Wyniki
WÊród przeprowadzonych badaƒ uzyskano 48 (6,2%) fa∏-
szywie dodatnich wyników testu potrójnego, w tym 23 (48%)
zwiàzane z nieprawid∏owym przebiegiem cià˝y. (Tabela I). 
We wszystkich tych przypadkach nie wykryto ˝adnych
wspó∏istniejàcych wad rozwojowych w badaniu ultrasonogra-
ficznym a kariotyp p∏odu by∏ prawid∏owy. Analiza poszczegól-
nych markerów biochemicznych w cià˝ach z nieprawid∏owym
przebiegiem wykaza∏a u 12 pacjentek podwy˝szone st´˝enia
AFP (>1,89MoM), co najcz´Êciej zwiàzane by∏o z hipotrofià
p∏odu, nadciÊnieniem t´tniczym, krwawieniem z powodu ∏o˝y-
ska przodujàcego. 
Podwy˝szone st´˝enia β-hCG (>1,69MoM) stwierdzono
u 6 pacjentek z hipotrofià p∏odu i nadciÊnieniem t´tniczym. 
Zaobserwowano natomiast tylko dwa przypadki z jedno-
czeÊnie podwy˝szonymi st´˝eniami  AFP i β-hCG – co mia∏o
miejsce w znacznego stopnia hipotrofii p∏odu. Obni˝one st´-
˝enia β-hCG (<0,48MoM) obserwowano w 10 przypadkach
z hipotrofià p∏odu, cià˝à obumar∏à, nadciÊnieniem t´tniczym
i krwawieniem z powodu ∏o˝yska przodujàcego. W 6 przypad-
kach obni˝one st´˝enie β-hCG  wspólistnia∏o z podwy˝szony-
mi wartoÊciami AFP i zwiàzane by∏o najcz´Êciej IUGR i PIH.  
W badanej grupie stwierdzono tylko 2 przypadki, w któ-
rych st´˝enie estriolu by∏o obni˝one (<0,44MoM) co nie mia-
∏o znaczenia klinicznego. 
Analiza przypadków dodatniego wyniku testu potrójnego
z nieprawid∏owym przebiegiem w cià˝ach wykaza∏a, ˝e wi´k-
szoÊç cià˝ zakoƒczono drogà ci´cia cesarskiego z powodu
objawów zagro˝enia p∏odu.
Dyskusja
Pomimo, ˝e test potrójny jest stosowany z powodzeniem
od przesz∏o dziesi´ciu lat, przyczyny wyników fa∏szywie do-
datnich nadal pozostajà niejasne i dotyczà oko∏o 5% bada-
nych. Jak podaje Tul rozwój ∏o˝yska i funkcja w pierwszym
trymestrze cià˝y ma wp∏yw na rozwój nadciÊnienia indukowa-
nego cià˝à i hipotrofii [9]. Zmieniona funkcja ∏o˝yska, regula-
cja wydzielania i produkcja ró˝nych zwiàzków w poszczegól-
nych powik∏aniach cià˝y mo˝e byç przyczynà nieprawid∏o-
wych poziomów tych zwiàzków.
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Tabela I. Szczegó∏owe wyniki testu potrójnego w grupie z nieprawid∏owym przebiegiem cià˝y.
PIH
– nadciÊnienie
indukowane cià˝à, 
IUD
– wewnàtrzmaciczny
zgon p∏odu, 
AP
– przedwczesne 
oddzielenie ∏o˝yska
prawid∏owo 
usadowionego.
Yaron i Spencer analizowali zachowanie si´ markerów bio-
chemicznych wchodzàcych w sk∏ad testu potrójnego w przy-
padku nieprawid∏owego przebiegu cià˝y [7, 10]. 
Autorzy stwierdzili korelacj´ podwy˝szonych st´˝eƒ AFP,
przy jednoczesnym spadku poziomu β-hCG w hipotrofii, PIH
i IUD. Opisane zale˝noÊci obserwowano równie˝ w badaniach
w∏asnych szczególnie w przypadku hipotrofii. 
Nieprawid∏owe wartoÊci testu potrójnego stwierdzono te˝
u 5 ci´˝arnych z nadciÊnieniem t´tniczym indukowanym cià˝à
(PIH) co jest zgodne z obserwacjami, jakie zanotowali Audi-
bert i Wax [8, 11]. 
Jednak wi´kszoÊç autorów stwierdza∏o w tym przypadku
podwy˝szone st´˝enia zarówno AFP jak i β-hCG. W badanej
grupie ci´˝arnych z nadciÊnieniem indukowanym cià˝à nie we
wszystkich przypadkach obserwowano wysokie st´˝enia AFP,
natomiast β-hCG wykazywa∏o bardzo niskie lub bardzo wy-
sokie st´˝enia. Te niezgodnoÊci mogà jednak wynikaç ze sto-
sunkowo ma∏ej w porównaniu z innymi badaniami grupy. Mo-
˝e to równie˝ wynikaç z ma∏ej stabilnoÊci hCG, która jest pro-
dukowana przez trofoblast. W badaniach innych autorów nie
analizowano równie˝ wywiadu po∏o˝niczego, u˝ywek i wspó∏-
istniejàcych chorób np. cukrzycy, które mogà wp∏ynàç na st´-
˝enia  badanych parametrów. 
Oceniajàc test potrójny w badanej grupie ci´˝arnych wy-
konywano korelacj´ z niektórymi elementami wywiadu mogà-
cymi wp∏ywaç na st´˝enia badanych zwiàzków co mog∏o rów-
nie˝ wp∏ynàç na niezgodnoÊci z innymi doniesieniami. Estriol,
produkt jednostki  matczyno-p∏odowo-∏o˝yskowej, jako trzeci
zwiàzek w teÊcie potrójnym wed∏ug wielu autorów ma naj-
mniejsze znaczenie w przewidywaniu przebiegu i nieprawid∏o-
woÊci cià˝y a obni˝one st´˝enia sà opisywane w przypadku
nadciÊnienia indukowanego cià˝à [12, 13]. 
W przeprowadzonych badaniach uzyskano podobne wy-
niki – tyko w dwóch przypadkach stwierdzono obni˝one st´-
˝enia estriolu, przy czym w ˝adnym nie obserwowano PIH.
Dugoff i Spencer analizujàc nieprawid∏owe st´˝enia AFP, β-
hCG i estriolu zalecajà stosowanie dodatkowych metod dia-
gnostycznych np. badania przep∏ywów naczyniowych, które
w du˝ym stopniu korelujà z nieprawid∏owym przebiegiem cià-
˝y i sposobem jej rozwiàzania [12, 14]. 
Niestety w badanej grupie nie dokonywano oceny przep∏y-
wów w naczyniach matczynych, ∏o˝yskowych czy p∏odowych,
które prawdopodobnie pozwoli∏yby zrozumieç wysoki
(69,5%) odsetek wykonanych ci´ç cesarskich. W ciàgu ostat-
nich kilku lat podejmowane sà tak˝e próby wykorzystania
markerów biochemicznych z pierwszego trymestru cià˝y, nie
tylko dla diagnostyki wad genetycznych, ale równie˝ dla nie-
prawid∏owego przebiegu cià˝y. Zarówno PAPP-A jak i jeden
z najnowszych markerów wad genetycznych ADAM 12 zosta-
∏y zidentyfikowane jako enzymy w uk∏adzie IGF-BP (Insulin-
like Growth Factor Binding Proteins) [15, 16], w którym majà
wp∏yw na regulacj´ iloÊci wolnych aktywnych jednostek IGF,
co cz´sto ∏àczy si´ z ró˝nymi powik∏aniami w przebiegu cià˝y.
Cowans zaobserwowa∏ obni˝one st´˝enia obydwu zwiàzków
w przypadku hipotrofii p∏odu [17]. 
Obecnie w naszym oÊrodku równie˝ prowadzone sà bada-
nia, które  pozwolà oceniç zwiàzek st´˝eƒ markerów wad p∏o-
du oznaczanych w I trymestrze z patologiami III trymestru
cià˝y.
Przeprowadzone dotychczas analizy z ca∏à pewnoÊcià wy-
magajà kontynuacji oraz rozszerzenia o markery I trymestru,
jednak ju˝ na obecnym etapie potwierdzajà przydatnoÊç testu
potrójnego dla przewidywania przebiegu cià˝y. 
Nieprawid∏owy wynik tego badania w przypadku prawi-
d∏owego kariotypu p∏odu mo˝e pomóc klinicystom zwróciç
uwag´ i podjàç kroki do zdiagnozowania niektórych z tych
nieprawid∏owoÊci na wczesnym etapie cià˝y przez np. monito-
rowanie wartoÊci ciÊnienia t´tniczego ci´˝arnych lub ocen´
przep∏ywów naczyniowych w jednostce matczyno-∏o˝yskowo-
p∏odowej.
Wnioski
Test potrójny mo˝e byç wykorzystywany nie tylko do oce-
ny ryzyka wystàpienia wad rozwojowych p∏odu ale równie˝
pozwala wykryç cià˝e wysokiego ryzyka pod wzgl´dem ró˝-
nych patologii po∏o˝niczych.
PiÊmiennictwo
1. Sieroszewski P, Suzin J, BaÊ- Budecka E. Test zintegrowany- bezpieczny screening dla
wykrywania wad p∏odu w cià˝y. Ginekol Pol. 2004, 75, 197-202.
2. Wald N, Rish S, Hackshaw A. Combining nuchal translucency and serum markers in pre-
natal screening for Down syndrom in twin pregnancies. Prenat Diagn. 2003. 23, 588-
592.
3. Krantz D, Goetzl L, Simpson J, [at al.]. Association of extreme first- trimester free human
chorionic gonadotropin – beta, pregnancy-associated plasma protein A, and nuchal
translucency with intrauterine growth restriction and other adverse pregnancy out-
comes. Am J Obstet Gynecol. 2004, 191, 1452-1458.
4. Kiran T, Bethel J, Bhal P. Correlation of abnormal second trimester maternal serum
alpha-fetoprotein (MSAFP) levels and adverse pregnancy outcome. J Obstet Gynaecol.
2005, 25, 253-256.
5. Benn P, Ying J, Beazoglou T, [et al.]. Estimates for the sensitivity and false- positive rates
for second trimester serum screening for Down syndrome and trisomy 18 with adjust-
ment for cross-identification and double - positive results. Prenat Diagn. 2001, 21, 46-
51.
6. Sharony R, Grinshpun-Cohen J, Rabi K, [at al.]. Low maternal serum concentrations of
human chorionic gonadotropin as part of the triple test screening: a follow-up study. J
Matern Fetal Neonatal Med. 2003, 13, 300-304.
7. Yaron Y, Cherry M, Kramer R, [at al.]. Second-trimester maternal serum marker screen-
ing: maternal serum a-fetoprotein, b- human chorionic gonadotropin, estriol, and their
various combinations as predictors of pregnancy outcome. Am J Obstet Gynecol. 1999,
181, 968-974.
8. Audibert F, Benchimol Y, Benattar C, [at al.]. Prediction of preeclampsia or intrauterine
growth restriction by second trimester serum screening and uterine Doppler velocime-
try. Fetal Diagn Ther. 2005, 20, 48-53.
9. Tul N, Pusenjak S, Osredkar J, [at al.]. Predicting complications of pregnancy with first-
trimester maternal serum free-betahCG, PAPP-A and inhibin-A. Prenat Diagn. 2003, 23,
990-996.
10. Spencer K. Second-trimester prenatal screening for Down syndrome and relationship of
maternal serum biochemical markers to pregnancy complications with adverse out-
come. Prenat Diagn. 2000, 20, 652-656.
11. Wax J, Lopes A, Benn P, [at al.]. Unexplained elevated midtrimester maternal serum lev-
els of alpha fetoprotein, human chorionic gonadotropin, or low unconjugated estriol:
recurrence risk and association with adverse perinatal outcome. J Matern Fetal Med.
2000, 9, 161-164.
12. Dugoff L, Hobbins J, Malone F, [at al.]. Quad screen as a predictor of adverse pregnan-
cy outcome. Obstet Gynecol. 2005, 106, 260-267.
13. Benn P, Craffey A, Horne D, [at al]. Elevated maternal serum alpha-fetoprotein with low
unconjugated estriol and the risk for lethal perinatal outcome. J Matern Fetal Med.
2000, 9, 165-169.
14. Spencer K, Yu C, Cowans N, [at al.]. Prediction of pregnancy complications by first-
trimester maternal serum PAPP-A and free beta-hCG and with second trimester uterine
artery Doppler. Prenat Diagn. 2005, 25, 949-953.
15. Spencer K, Cowans N. ADAM12 as a marker of trisomy 18 in the first and second
trimester of pregnancy. J Matern Fetal Neonatal Med. 2007, 20, 645-650.
16. Spencer K. Aneuploidy screening in the first trimester. Am J Med Genet C Semin Med
Genet. 2007, 145, 18-32.
17. Cowans N, Spencer K. First trimester ADAM12 and PAPP-A as markers for intrauterine
growth restriction throught their roles in the insulin-like growth factor system. Prenat
Diagn. 2007, 27, 264-271.
880 N r  1 1 / 2 0 0 7
P R A C E O R Y G I N A L N E
po ∏ o˝ni c two
Ginekol Pol. 2007, 78, 877-880 
BaÊ-Budecka E, et al.
